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甲状腺機能異常と胃粘膜病態
P－16
　エイコサノイド及び、ドコサノイドの
　HPLC－TSP－MSによる全分析
（内科学第三）酒井　裕幸　鈴木　希理子
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林　徹伊藤久雄
（生化学）○　山根　基輝、　阿部　晃久
〈目的〉甲状腺機能異常ラットにおいて胃醸分泌
能、胃粘膜ヘキソサミン含量を測定し検討した。
＜対象＞6週齢のWister系雄性ラットを用いて、
甲状腺機能元進ラット（｝一thyroxine　e．1mgを2週
固連日腹腔内投与）、低下ラット（5週齢時に甲
状腺摘出）を作成した。
〈方法〉　甲状腺機能充進ラット、　甲状腺機能低下
ラット及び対照ラットを24時間絶食し、以下の
実験を行った。　1．　胃酸分沁；前山及び十二，指腸
よりカニューレを胃内に挿入。前胃より挿入した
カニューレより毎分1mlの割合で生理食塩水を注
λ、　幽門側に挿入したカニューレより自然排出さ
れてくる越流液を10分毎に分割採目した。自流
開始30分後にamogastrin3臼μgを腹腔内投与しs
以後60分瀧流液を採】宣した。　‡采聖心1はpH－Metor
にてpH測定し、　e．elNのNaOHにてpH7．eま
で油面し、　その総i（μ1）を体重250g当た
りに換算した。2．胃粘膜ヘキソサミン含量；
Neuhausの方法に基ずく桶谷らの篇易測定法に準
じた。測定値は乾燥重量1mg当たりの量に換算し，
μ9／旧gD．　W．　で　表した。
＜結果＞1．　胃酸分漣＝基礎酸分泌丑でlt、三群
生に有意差は認められなかったが、Gastrin刺激後
60分間の論酸度では、　Hりperthyroid群（5692±
2324）は対照群（2928±1693）に対し有意IZ高く
（P〈臼』5＞、　HypothyrQid群（1723±989）は対
照群とは有意差を認めないがHりperthりrQid群より
有意に低値を示した。　（P〈e．et）血中のF－T3値
と組酸度にIS正の相関が認められた。　（r＝＝e．G16，
Pく臼．95）2．胃粘膜ヘキソサミン一画；Hyperthy
，。id群（te．e±i．9）でHりP。thy・。id群（’11．6±2．
4）や対照群（i1．7±1．7）に比べやや雪叩を示し
たが、名群固で有意差は認められなかった。
〈まとめ〉従来、　Hyperthyroidis蹟では低酸を示
すとの報告が多いが、今回の実験では胃酸分泌は
高値であった。　胃粘膜ヘキソサミン含丑は客群間
に有意差はなかった。
PG，　TX，　HETE，　LT，　LX，　Epoxideに代表されるエイ
コサノイドは血管収縮／拡張、炎症、血小板凝集ま
たはその阻害、老化、睡眠／覚醒、等の様々な生理
作用のメディエーターとして広く知られているが、
これらの分析という点からはいずれも一長一短であ
る。我々はこれまでHPLC－TSP－MSによりこれらを高
感度、同時分別定量する方法を報告し［1－4］、臨床
的課題に関する共同研究においても大きな成果を上
げている。この方法では，PG，　TX，　LX，　LT，　HETE，
Hydroperoxide等はアセチル誘導化後LC－TSP－MSを
行い、ベースイオン［田一n（60）］＋を対象とする選択
的イオンモニタリング（SIM）クロマトグラムからの
定量分析が適している。一方、Epoxide，　Hepoxilin，
ω一hydroxy脂肪酸　等は誘導化せずに直接LC－TSP－
MSを行い、ベースイオン［MH］＋，［㎜4］＋，［MNa］＋
を対象とするSIMクロマトグラムからの定量分析が
適している。この度、ラット脳ホモジネートをNADPH
存在下に20：3（n－6），20：4（r6），20；5（n－3）又は、
22：6（n－3）とインキュベートして後者の分析法で
LC－TSP－MSを行ったところ、前駆体脂肪酸の転換（％）
はω一HDHE（2．1）〉ω一HEPE（0．9）〉ω一HETr　i　E（0．4）＝
ω一HETE＋（ω一2）一HETE（0．4）の順であり、特に，
CD　一HDHEへの転換率が顕著であった。尚、　NADPH非
添加ではいずれのω一水酸化物も僅かしか合成され
なかった。［結論］ラット脳におけるP－450依存性
ω一水酸化系の高活性が示唆された。特に、ω一HDHE
の顕著な転換率はこの系が脳での22：6（n－3）の主要
な代謝経路となることを示すものである。更に、
ω一HETE同様、ω一HDHEの生理活性にも興味が持た
れる。
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